
Abstract of DE 32 28 849 A1 

The invention concerns a catheter which has an outer layer containing a silver composition 
and elementary carbon or titanium. 
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Priifungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

(3) In den Korper einzufuhrendes medizinisches Gerat 



In den Korper einzufuhrendes medizinisches Geriit. insbe- 
sondere Harn.bhrenkatheter. mit ainem Uberzug aus mmde- 
stens einer mikrobenibtende Melallionen abgebenden Sub- 
stanz m Form eines Melalls, vorzugsweise Gold, Sitber oder 
Kupfer, bzw. einer Metallverbindung, sowie aus einer die 
Metallionenabgabe fordernden, nicnt das gleiche Metall bzw 
die gleiche Metallverbindung enthaltenden Substanz vor- 
zugsweise elementarer Kohlenstoff oder Titan (32 28 8491 



I 



UJ 

Q 



BUNDESDRUCKEREI 12.83 308 066/178 



F ra u n ho^^-Ges el 1 scha f t m • " ■ • 

■■" 3228849 



LeonrodstraSe 
8000 Munchen 19 



Paten ta nspriiche 



Ml.yln den Kdrper e i nzuf uhrendes n,ed i z i „ , SC hes Gerat 

-sbesondere Ha rn rbh ren ka t he te r . mit eine, Oberzug, der 
mikrobentdtende Metallionen abgibt 



d a 6 



d a d u r c h g e k e n n z e i c h n e t 

der Oberzug (3, 4, 6) aus .indestens einer H.t.lHonen 
ab e enden Substanz in For, eines Metalls bzw. einer 

ford rnden, nicht das gleiche Metal! bzw. die g eiche 
Metallverblndung enthaltenden Substanz besteht 

2. Gera t nach Pa ten ta nsp rue h 1, 

9 e k e n n z e i c h n e t d u r c h 

Gold silber. Kupfer bzw. deren Verbindungen als 
Metall 10 nen abgebende Substanzen (4). 

3. Gerat nach Pa ten ta ns pruch 1, 

9 e k e n n z e i c h n e t d u r c h 

elercentaren Kohlenstoff als die Meta 1 1 i onenabgabe 
fordernde Substanz (3). 



4. Gerat nach Patentainspruc.nl, 
gekennzeichnet durch 

Titan als die Meta 1 1 i onenabgabe fbrdernde Substanz (3) 

5. Gerat nach Patentanspruc ; h 1 , 

dadurch gekennzeichnet, daB 

sich zwischen dem Gerat und dem Oberzug eine haftver- 
mittelnde Schicht (2) befindet. 

6. Gerat nach Pa ten ta ns pruch 5, 
gekennzeichnet durch eine 
haftvermittelnde Schicht aus elementarem Kohl ens toff . 

7. Gerat nach Pa tentanspruch 5, 
gekennzeichnet durch 

eine haftvermittelnde Schicht aus Polyurethan. 

8. Gerat nach Patentanspruch 1 und einem der Anspriiche 
2 bis 7, 

dadurch gekennzeichnet, daB 

die Metallionen abgebende Substanz (4) uber die die 
Ionenabgabe fordernde Substanz (3) geschichtet ist. 
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9. Gerat nach Pa te n ta ns pruc h 1 und einem der Anspruche 
2 bis 7, 

dadurch gekennzeichnet, d a B 

der Oberzug aus einera Gemenge (6) aus der Metallionen 
abgebenden und der lonenabgabe fbrdernden Substanz, 
insbesondere aus einem ein solches Gemenge entha 1 tenden , 
gewebsvertraglichem Polymer, vorzugsweise einem Poly- 
siloxan oder Polyolefin, besteht. 

10. Gerat nach Patentanspruch 1 und einem der Anspruche 
2 bis 9, 



dadurch gekennzeichnet, daB 

sich auf dem Oberzug eine porose Schicht aus ei 
gewebsvertraglichen Substanz (5) befindet. 

.1. Gerat nach Patentanspruch 10, 

gekennzeichnet durch 

elementaren Kohlenstoff als gewebsvertragl iche Substanz. 
12. Gerat nach Patentanspruch 10,' 



gekennzeichnet durch 

ein Polymer als gewebsvertragl i che Substanz, ins- 
besondere ein Polysiloxan, ein Polyolefin oder ein 
Polyf 1 uorcarbon . 
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^__?!"_ l< ° rper eir >z"fu'Hrendes medizi ni sches Gerat 



Die Erfindung betrifft ein in den Korper ei nzuf iihrendes 
medizinisches Gerat, insbesondere Harnrdhrenkatheter , mi t 
einem Oberzug, der mi krobentdtende Metallionen abgibt. 

Aus der DE-OS. 27 20 776 1st es bekannt, einen Harnrbhren- 
katheter nit einem Kupfer, Silber oder Gold enthaltenden Ober- 
zug zu versehen, der zufolge e-ine % auf die Abgabe von Ionen 
dieser Metal Ve zuruckgefVhrten ol i'godynami schen Effekts anti- 
bakteriell wirken soil. Die ant i bakteri el 1 e Wirkung dieses Ober- 
zugs erreicht indessen, wiu/sich gezeigt hat, nicht jenen Grad, 
der zur Erzielung eines effektiven Schutzes gegen bakterielle 
Infektionen zu\ fordern ist. 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, die mi k robentbtende 
Wirkung von Oberziigen der in Rede stehenden medizi ni schen Ce- 
rate zu verbessern, insbesondere zu steigern. Diese Aufgabe 
wird erfindungsgemaB dadurch geldst, daB der Oberzug aus min- 
destens evner Metallionen abgebenden Substanz in Form eines 
Metalls bzw. einer Meta 11 verbi ndung , sowie einer die Metall- 
ionenabgabe fdrdernden, nicht das gleiche Metall bzw. die 
gleiche Meta 1 1 verbi ndung enthaltenden Substanz besteht. 

Als "Metallverbindungen" werden im Sinne der Erfindung Metall- 
salze, -oxide, -nitride, -carbide, -legierungen und metallorga- 
nische Verbindungen verstanden. 

Als die Metallionenabgabe fordernde Substanzen gelangen gemaB 
besonders vortei 1 haf ten Ausbildungen der Erfindung elementarer 
Kohlenstoff oder Titan zur Anwendung. ' 
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Als "elementarer Kohlenstoff" werden i m Sinne der Erfindung 
amorpher Kohlenstoff, Graphi t ,. turbostratlscher Kohlenstoff 
Oder teilkristalline Kohlenstoffe mit hexagonalen Kristallit- 
strukturen verstanden. 

GemaB Wei terbi 1 dungen der Erfindung wird der aus einer Metall- 
ionen abgebenden und einer die Ionenabgabe fbrdernden Substanz 
bestehende Oberzug besonders zweckmaBig dadurch gebildet, daB 
die Metallionen abgebende Substanz uber die die Ionenabgabe fbr- 
dernde geschichtet wird Oder da3 der Oberzug aus einem Gemenge 
aus der Metallionen abgebenden und der die Ionenabgabe fbrdern- 
den Substanz, insbesondere aus einem ein solches Gemenge ent- 
haltenden, gewebs ve rtragl i chem Polymer, vorzugsweise einem 
Polysiloxan oder Polyolefin, besteht. 

Fur den Fall, daB sich bei dem Material, aus dem das Gerat 
besteht, bspw. Latex oder Silikon, Probleme hinsichtlich der 
Haftfestigkeit des Oberzugs ergeben, wird zwischen den, Gerat 
und dem Oberzug eine haf tvermi tte 1 nde Schicht vorgesehen die 
gemae We i terbi 1 dungen der Erfindung aus elementarem Kohlenstoff 
oder aus Polyurethan besteht. 

GemaB einer Wei terbi 1 dung der Erfindung befindet sich auf dem 
Oberzug eine porbse Schicht aus einer gewebs vertragl i chen Sub- 
stanz. Daflir erweisen sich elementarer Kohlenstoff oder ein 
Polymer, insbesondere ein Polysiloxan, ein Polyolefin oder ein 
Polyfluorcarbon gemaB einer Wei terbi Idung der Erfindung als 
besonders vorteilhaft. Mit dieser Schicht werden Ablagerungen 
auf dem Oberzug bzw. Inkrusta ti onen verhindert. Die Porosi- 
tat dieser Schicht 1st im Zuge ihres Aufbringens steuerbar 
Von dem Grad der Porositat hangt andererseits der Durchsatz der 
antimikrobiell wirksamen Metallionen ab. Damit ergibt sich die 
Mbglichkeit, uber die Porositat dieser Schicht die mikroben- 
totende Wirkund des Oberzugs gemaB der Erfindung einzustellen 



Die Erfindung ist vorteilhaft anzuwenden bei alien medizini- 
schen Geraten, mit deren Einfiihrung in den KSrper das Risiko 
einer mi krobi el 1 en Infektion verbunden ist. Dieses Risiko steig 
naturgemaB mit der Dauer des Kontakts zwischen Gerat und Kbrpe^ 
wofur als Beispiel das Risiko der mit der Liegedauer eines 
Yerweilkatheters verknupf ten auf steigenden Ha rnrbhren infektion 
stehen mag. Die Erfindung ist daher vorzugswe i s e , aber nicht 
ausschlieGlich, bei solchen Geraten anzuwenden, die nicht nur 
voriibergehend in den Kbrper eingefuhrt werden, sondern bestim- 
mungsgemaB langer dort verweilen sollen, wie bspw. Dauerkathe- 
ter und Drains. Als Mittel der Antiseptik bietet sie sich darub 
hinaus bei anderen Geraten der in Rede stehenden Art, wie bspw. 
Sonden und Endoskopen, an. 

Mit der Erfindung wi rd allgemein der Vorteil einer intensiveren 
und damit zu ve r 1 ass i geren antimi krobi ell en Wirkung erzielt. 
Daruber hinaus ergibt sich ein weiterer wesentlicher Vorteil, 
wenn gema'B der Erfindung elementarer Kohlenstoff als die Metall- 
ionenabgabe fbrdernde Substanz eingesetzt wird, weil dieser 
Kohlenstoff zugleich d i e Funkti on ei ner haf tvermi ttel nden Schichl 
gemaBt der Erfindung Ubernehmend kann. Damit wird das Problem 
der Haftfestigkeit eines meta 1 1 ha 1 1 i g en Oberzugs der in Rede 
stehenden Art, das sich insbesondere dann stellt, wenn das be- 
treffende Gerat selbst nicht aus Metall, sondern, wie bspw. 
Katheter und Drains, aus einem organischen Stoff wie Latex 
25 oder dergl. besteht, in besonders eleganter Weise gelbst. 

Die Erfindung wird nachfolgend hi n s i c h t 1 i c h i h re r Realisierung 
und ihrer anti mi krobi el 1 en Ei genschaf ten anhand der Figuren 
erlautert. Von diesen zeigen 

- die schematischen, nicht maBstabl ichen Figuren 1 und 2 ver- 
30 schiedene Mbg 1 i c h k e i ten der Bildung eines Oberzugs gemaD 

der Erfindung ; 

- die Figuren 3 bis 5 die antimikrobiel 1 e Wirksamkeit von Ober- 
zugen gemaB der Erfindung, verglichen • mit Oberzugen herkbmm- 
licher Art unter jeweils gleichen Versuchsbedi ngungen . 
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Die SchnittdarsteHung ,„«, der Fjgur x ve ranschau,icht ejne „ 

; ::r<,:rT uten oi,er2u9 9emae - r «' • »« 

zylindrisch gefonaten, ,„ d en Kdrper ei nz u f Uh renden medizini- 

*•"*•«*«...-. Schicht bezeichnet, die r „ u gs 
lit LZll'Tl' ' U " at "» K»«...t.ff Oder aus 
•b,.b. ordernde Schicht 3, fBr die aenaB der Erfj „ d uo 
weise e,e.entarer Kohlenstoff oder Titan in Betracht „Lt. 

Bei verwendung von e,e„entare m Kohienstoff konnen die Schichten 

' ,V", e " er SChiCht " ereint Werde "" d1e «— « haftver 
"ttaind a,s auch die Metallionenabgabe fordernd wlrkt. 

ScnichtTr d3raUf f °' 9ende - ■•*•»••"« "9ebende 

Sctucht 4 kom„en erf 1ndun s ,g« iB Gold, Silber Oder Koofer bzw 

: -;'™-"«""™.»..:::™n;;:;;::;::,/;;;:: : ;;.r- 

Harnrohreninfektion, so wird .an die Schicht 4 <„ Mndenen 
der Verii^t ■ icnicht 4 so bemessen, daB 

Verlust durch e,ne verstarkte lonenabgabe ko.pensiert „ird. 

Die Schichten.folge wird abgeschl ossen durch die Schicht 5 aus 
I";' ?- fc »-t'«.»cl..- Substanz, wofur erfindungs gl . 
zu 9 s„e,se elementarerKohienstoff oder ein Poller, insbeson 

F1««r 2 zeigt eine Modifikation des Oberzugs ge.aB der Figur 1 
be, der an die st.ll. der dortigen Schichten u„d 4 erf n 

ungues Ge.enge 6 aus der Metanionen abgebend d der 
die onenabgabe fdrdernden Substanz, insbesondere ein ein 

ches Genenge entha, tendes , gewebsvertragiiches P olyZ VO r- 
zugswe,se e,n Po.ysiloxan oder Poly„,efin, treten 
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Em Oberzug mit den Schichten 2 bis 4 gemaB der Figur 1 kann 
bspw. in der Weise gefertigt werden, daB zunachst das medizi- 
msche Gerat mit einer schwach oxidierenden Saure, vorzugsweise 
Schwefelsaure, Phos phorsaure oder einem Gemisch aus Schwefel- 
und Phosphorsaure, vorbehandelt wird, urn eine Beschichtung 
mit einem Material, das einigermaSen haften soil, zu ermogli- 
chen. Sodann erfolgt die Bildung einer haf tvermi ttel nden 
Sch 1C ht 2, bspw. einer 10 nm bis 100 nm dicken Schicht aus 
elementarem Koh 1 ens toff , die zugleich die die Ionenabgabe fbr- 
dernde Funktion der Schicht 3 Ubernimmt. Auf dieser Schicht 
vnrd dann die das Metallionen abgebende Metall bzw. dessen 
Verbindung enthaltende Schicht 4 mit einer Dicke zwischen 
0.1 ,,■ und 5 jim abgesch 1 eden , una zwar vorzugsweise durch Ka- 
thodenzerstaubung. Als gunstig erweist es sich, die Abscheidung 
mcht in reiner Edel gasatmosphare , sondern in Gegenwart eines 
gewissen Anteils an Sauerstoff vorzunehmen ; in diesem Fall kan, 
auf erne Nachbehandlung haufig verzichtet werden. Eine andere 
MogHchkeit ist das Aufstauben von S i 1 berha 1 ogen i den , Kupfer- 
haiogeniden oder dergl. 

Die Schicht 4 kann dann in gasfbrmiger oder flussiger Phase 
nichbeh.nd.lt werden, bspw. in einer Atmosphare aus Chlorgas, 
Bromdampf oder Joddampf. Oiese Nachbehandlung hat den Sinn 
emen Teil des metallisch abgeschiedenen Golds, Silbers oder 
Kupfers in eine ionogene Bindung zu uberfiihren, urn die primar 
auf den EinfluB der die Meta 1 1 ionenabgabe fbrdernden Substanz 
zuruckzufuhrende Stimulierung der antimi krobi el 1 en Wirksamkeit 
zu verstarken. 

Die Figuren 3 bis 5 zeigen die Ergebnisse ba k t e r i o 1 o g i s ch e r 
Tests mit Harnrbhrenkathetern, die mit einem h e rkbmm 1 i chen 
antibakteriell wirksamen Oberzug einerseits und mit antimikro- 
bl el 1 W1rksa ^n Oberzugen gemaB der Erfindung andererseits 
versehen worden sind. Fur diese Tests wurden Kulturen von 
Escherichia coli in definierter Weise auf Membra nfi 1 ter ge - 
bracht. Die Filter wurden in Petrischalen auf vorher befeuch- 
tete Endo-Agar-Nahrkartonscheiben gelegt. Auf die Filter wurden 
kurze, aus den beschichteten Kathetern herausgeschn i ttene 
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e a u r" r h kar h t0 " SChelben 9elC9t - Suf di * F "ter wurden 
' a a ! de " b " ch -"t«an Kathetern berausgescbni ttene 

te r ben w ar en dann ca . 20 Stunden be,' 3 7 °i„ 8rut.chr.nk Die 
..t,.m.n.„. W i rk sa*keit 2eigt s1ch jm i „ k ba" 

Bruten von 3 Tagen noch erhaUen, d.h. „ ic ht uberwachsen war 

HZ H "I 9 ' HnkS ei " e Pr ° 6e ' 561 d " die Schichten 2 und 3 
4 u 1 " S Koblenstoff ond die 

4 au s,,ber J0 did bestehsn ; i„ Kurznotation »(2,3) c - «" bJ . 
Als Zeichen der antioakteHe,, en W irksa„ken b t s ch ein'a 

h Ll" bef, "" dliChe -U ei„e„ berkb™- 9 

an « \ ,T 9 ke ' ne Hofbl ' 1d ""9 «»d son.it praktiscn keine 

a :;r : r r T (der hene - ha,bm ° nd fB ™^ ».«,.» :* 

„ St dUrch »»«'«i«l«.nd. Auflage das mterpapiers 

' »«c»t dorcb ainan mit dar Prob. zu.«- 

manhangenden Effakt. zustandegekonmen) . 

In dar Fi gur 4 1st ,inks aina Probe „ t dar Schi ob tanf o, ga 

■ " W " „r nd r " ht£ ei " e Pr ° be •<* d - 3cbichtenf„,ga 

2.3). C - 4:Ag 2 0» zu sahan. Beide Proban sind, wia die Hof- 
b ldun,.. .„„.„. ausgepragt antibakterieli wirksan,. nde u - 
t, 9 a ..m.kt.r1.„. Wirkung „ t scb,ie BI ich ,„„ der Figur 5 
auc be, ainer Probe .„ dar Schlcbtenfo, ge ■ 2.3,:C - 4 A s . c . 
f estzustell en. ' ^-^g-S.C 
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Fig. 1 
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Fig. 2 




Fig. 4 



Fig. 5 



